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RESUMO

O presente trabalho aborda a resisténcia bacteriana, destacando seu aumento devido ao uso
indiscriminado de antibiéticos, um problema global de salde publica conforme a OMS (2018). Apesar
dos antimicrobianos serem essenciais, seu uso inadequado promove resisténcia, especialmente em
infeccdes do trato urinario (ITU), onde agentes patogénicos estdo cada vez mais resistentes. O
estudo visou realizar uma revisao exploratéria sobre os principais agentes bacterianos associados a
resisténcia antimicrobiana em ITUs, com foco nas causas dessa resisténcia. Discute- se o impacto
negativo do uso indiscriminado de antibiéticos, incluindo prescricdo excessiva e automedicacéo, que
ampliam a resisténcia bacteriana e o niumero de casos de ITU recorrente, complicando o tratamento e
aumentando os custos de saude. A pesquisa utilizou métodos amostrais experimentais para analisar
amostras de urina de individuos entre 2023 e 2024, buscando sintetizar conhecimentos e identificar
lacunas para futuras investigacdes. Esta pesquisa contribuiu para o campo da microbiologia e da
saude publica, com potencial para influenciar praticas clinicas e politicas de salde relacionadas ao
uso de antibidticos em infec¢des urinérias.
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INTRODUGCAO

No Brasil, a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) tem uma
preocupacao constante com o uso adequado de antimicrobianos. Medidas e praticas
foram implementadas para racionalizar o uso desses agentes terapéuticos. Um
exemplo significativo é a Resolucdo da Diretoria Colegiada (RDC) n° 44 de 26 de
outubro de 2010, que determina que a venda de antibiéticos s6 pode ocorrer com a
apresentacao de receita médica. Além disso, essa resolucdo estabeleceu que todas
as prescricoes devem ser registradas no Sistema Nacional de Gerenciamento de
Produtos Controlados (SNGPC), integrado ao Sistema Nacional de Vigilancia
Sanitaria (SNVS), para fiscalizacdo e para promover a continuidade das praticas de
Uso Racional de Medicamentos (URM).

Descrevendo o que seria infeccdes do trato urinario (ITU), Gomes (2017), a
descreve como a colonizagdo microbiana com invasao tecidual de qualquer parte do
trato urinario, desde a uretra até os rins e é a segunda infeccdo mais comum no
ambiente ambulatorial quanto no ambiente hospitalar atrds somente das infec¢cbes
respiratorias.

As infecgbes urinarias séo comuns em todas as idades e sexos, com maior risco
para idosos e mulheres devido ao declinio da imunidade. Elas sdo frequentes em
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hospitais e uma principal causa de morbimortalidade em internados (BETSY, 2002).
A resisténcia bacteriana a antibioticos € comum e causada pelo uso excessivo e
inadequado de antimicrobianos, aumentando a gravidade das infec¢coes (COSTA et
al., 2010). Isso é uma consequéncia negativa significativa, intimamente associada ao
uso inapropriado desses medicamentos (EMA, 2016; FDA, 2016).

E essencial adotar medidas que promovam o "Uso Racional de Medicamentos"
(URM) para combater a resisténcia aos antimicrobianos. De acordo com o Centers
for Disease Control and Prevention (CDC), o uso indiscriminado de antimicrobianos,
tanto na medicina humana quanto na veterinaria e no setor agropecuario, tem sido
uma causa significativa de problemas de multirresisténcia em microrganismos (CDC,
2013).

Este estudo revisou a literatura sobre os principais agentes bacterianos resistentes
no tratamento de infecgbes urinarias em homens e mulheres. Conclui-se que mais
pesquisas e consideragfes clinicas sobre o uso racional de antimicrobianos séo
necessarias para manter sua eficacia e evitar resisténcia microbiana.

REFERENCIAL TEORICO

O SISTEMA URINARIO HUMANO

O sistema urinario humano desempenha um papel essencial na regulacao interna do
corpo, responsavel pela producao, transporte e eliminacdo da urina. Ele consiste em
dois rins, dois ureteres, uma bexiga urinaria e uma uretra. Os rins filtram residuos
metabdlicos, agua, eletrdlitos e outras substancias em excesso para formar a urina.
Esta urina é produzida nos rins, conduzida pelos ureteres até a bexiga e eliminada
do corpo pela uretra. Os ureteres séo posicionados de maneira obliqua na parede da
bexiga, formando uma valvula que impede o refluxo da urina para os rins, ajudando
assim a prevenir infec¢des urinarias ascendentes. Além disso, a urina naturalmente
possui acidez, o que confere propriedades antimicrobianas que auxiliam na
eliminagdo de microorganismos potencialmente infecciosos durante a micgao
(TORTORA et al.,, 2005; JUNQUEIRA & CARNEIRO, 2008; BONTRAGER &
LAMPIGNANO, 2010).

O rim é envolto por uma capsula fibrosa que protege suas estruturas internas mais
delicadas (GUYTON & HALL, 2006). A Figura 1 ilustra a anatomia do sistema
urinario, mostrando cada uma de suas partes, desde a glandula adrenal até a uretra,
conforme descrito nos paragrafos anteriores deste topico.
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Figura 1 — Sistema Urinario.
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Os rins exercem o papel principal do sistema urinério na filtracdo do sangue e na
formacdo da urina. Sdo O6rgdos retroperitoneais, pois estdo localizados entre o
peritdnio e a parede abdominal posterior, logo acima da cintura (TORTORA, 2007).
Os rins sao 6rgdos em forma de feijao localizados na parede posterior do abdémen,
fora da cavidade peritoneal e ao lado da coluna vertebral. Cada rim humano pesa
aproximadamente 150g e apresenta o tamanho de um punho fechado. Na margem
medial de cada rim encontramos uma depressédo, denominada de hilo renal, por
onde passam suprimentos sanguineo, nervoso e o ureter. E revestido por uma
capsula fibrosa resistente que protege as estruturas internas. Internamente, é
dividido em duas regides principais: uma area avermelhada externa, o cortex renal, e
uma regido marrom-avermelhada interna, a medula renal. A medula é formada por 8
a 18 estruturas em forma de cone, as piramides renais. A base de cada piramide
esta voltada para o cortex, e seu apice, a papila renal, aponta para o hilo. O cortex é
a area de textura lisa que vai da cépsula fibrosa até as bases das piramides, e os
espacos que ele ocupa entre elas sdo as colunas renais. Cada piramide, com o
tecido cortical que recobre sua base e seus lados, consiste em um lobo renal. Da
base de cada piramide saem raios medulares, que junto com o tecido cortical ao seu
redor, constituem os I6bulos renais (GUYTON; HALL, 2011; JUNQUEIRA,
CARNEIRO, 2013; TORTORA, 2007).

Cada rim recebe sangue por uma artéria renal, que se divide em diversas artérias
dos segmentos, que dao origem as artérias interlobulares, as quais passam entre 0s
lobos dos rins. Nas bases das piramides, as artérias interlobulares curvam- se entre
0 coOrtex e a medula, formando as artérias arqueadas, cujas divisbes produzem
varias artérias interlobulares, que passam entre os I6bulos dos rins. Essas artérias
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entram no cortex e dao origem as arteriolas glomerulares aferentes, que levam
sangue para os capilares glomerulares, os quais se reunem para formar as arteriolas
glomerulares eferentes, que se dividem para formar os capilares peritubulares.
Capilares longos, em forma de alcas, as arteriolas retas, também se originam a partir
de algumas arteriolas eferentes. Os capilares peritubulares se reinem para formar
as vénulas peritubulares e, em seguida, as veias interlobulares, que vao formar as
veias arqueadas, e depois as veias interlobulares, que se unem para formar a veia
renal, pela qual o sangue deixa o rim. Como o volume sanguineo médio no adulto é
de 5 litros, somando-se o fluxo nos dois rins (aproximadamente 1 litro de sangue por
minuto), todo o sangue do corpo passa por eles a cada 4 ou 5 minutos (GUYTON,;
HALL, 2011; JUNQUEIRA; CARNEIRO, 2013; TORTORA, 2007).

A cépsula glomerular possui uma camada visceral e outra parietal. Entre elas, existe
0 espaco capsular, que recebe o liquido filtrado, chamado de filtrado glomerular. A
camada visceral consiste em células epiteliais simples pavimentos as modificadas,
os poddcitos, de onde partem diversas projecdes em forma de pés, os pedicelos,
que se enrolam em torno das células endoteliais glomerulares. A camada parietal
consiste em epitélio simples pavimentoso, que se apoia na lamina basal. A barreira
de filtracdo glomerular € formada por uma célula endotelial glomerular, a lamina
basal e uma fenda de filtracdo, o espaco entre os pedicelos dos poddcitos, fechado
por uma membrana fina, a membrana da fenda. Esse mecanismo permite a filtracao
da 4gua e de pequenos solutos, mas impede a passagem da maior parte das
grandes proteinas plasméaticas, como a albumina, das células sanguineas e das
plaguetas (JUNQUEIRA; CARNEIRO, 2013; TORTORA, 2007).

O volume do filtrado glomerular nos adultos, em média, € de 180 litros por dia. Como
o volume plasmaético total é de apenas 3 litros, o plasma pode ser processado cerca
de 60 vezes a cada dia. Esse grande volume de liquido é filtrado porque a barreira
de filtracdo é fina e porosa, os capilares glomerulares séo longos e a pressao arterial
capilar € alta. Para produzir urina, os néfrons realizam trés processos: filtracao
glomerular, reabsorcéo tubular e secrecao tubular. A taxa de excrecdo urinaria de
uma substancia é igual a taxa de filtracdo, menos a taxa de reabsor¢cédo, mais a taxa
de secrecdo (GUYTON; HALL, 2011; TORTORA, 2007).

A formacédo da urina comeca quando o liquido filtrado pelos capilares glomerulares
passa para o interior da cdpsula glomerular e, em seguida, para o tubulo contorcido
proximal. Esse segmento do néfron reabsorve toda a glicose e os aminoacidos
contidos no filtrado e aproximadamente 70% da agua, bicarbonato e do cloreto de
sédio, e também os ions potassio, calcio e fosfato. Além disso, secreta produtos
finais do metabolismo, como a ureia, creatinina e acido urico, determinados
farmacos, como a penicilina, residuos e substancias estranhas. A partir do tubulo
contorcido proximal, o liquido flui para o interior da algca de Henle e depois entra no
tubulo contorcido distal, onde ha reabsorcédo de ions sodio e cloreto, o que influencia
0 conteudo de agua e eletrolitos no organismo. Também héa secrecao do excesso de
ions hidrogénio, potassio e ambnia para a urina, o que ajuda a controlar o pH do
sangue. Mais de 99% do filtrado retorna para o sangue através da reabsorcao
tubular, e apenas 1 a 2 litros sdo excretados como urina a cada dia (GUYTON;
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HALL, 2011; JUNQUEIRA; CARNEIRO, 2013; TORTORA, 2007).

A urina passa dos tubulos contorcidos distais dos néfrons para os tabulos coletores,
gue desembocam nos grandes ductos coletores, que se estendem pelas papilas. Os
ductos coletores drenam para os calices menores, que se unem para formar os
calices maiores, que se unem para formar a pelve renal. A partir da pelve, a urina
drena para os ureteres, depois para a bexiga, até ser eliminada do corpo pela uretra
(JUNQUEIRA; CARNEIRO, 2013; TORTORA, 2007).

INFECGAO DO TRATO URINARIO

A infeccdo do trato urinario (ITU) é a invasdo, multiplicacdo e colonizacdo por
bactérias (e por fungos e protozodarios, em menor proporcao) de parte do sistema
urinario (ARAUJO; QUEIROZ, 2012). E a segunda infeccdo mais comum, logo
depois das infec¢des do trato respiratorio (SILVA et al., 2017).

A ITU pode ser classificada em infecgdo baixa e alta, conforme a sua localizagéo. Na
infeccdo baixa, as bactérias causam cistite, prostatite e uretrite. Na alta, atingem os
rins causando a pielonefrite. Pode ser classificada como grave, quando estiver
relacionada a fatores que predispdem a persisténcia ou recidiva da infeccdo como
condicbes metabdlicas, estenose, tumores, corpos estranhos e cateteres, ou
simples, quando se restringir somente a uretra e a bexiga (RAMOS et al., 2010). A
ITU também pode ser aguda ou crbénica e ter origem hospitalar ou comunitaria
(MACHADO; PEREZ; SANTOS, 2016).

ITU é o termo utilizado para designar infec¢bes presentes nos rins, uretra, ureteres e
bexiga, esse processo desenvolve-se pela invasdo de agentes infecciosos em
qualquer um desses 6rgdos podendo ser assintomatico ou sintomatico (ZUANAZZI
et al, 2017). E uma das infeccBes mais constantes, atacando pessoas de todas as
idades e ambos os sexos. Os idosos especialmente sofrem com a morbidade que as
infeccbes urindrias que se repetem trazem isso acontece por variadas razdes,
podendo ser devido a uma falha terapéutica, ou por fatores que venham a criam
condicbes, sendo secundaria a doenca como diabetes mellitus, prostatismo,
incontinéncia urinaria menopausa, idade e sexo (DE MOURA, 2017).

A Infeccdo do Trato Urinario (ITU) pode afetar o trato urinério baixo, conhecida como
cistite, ou envolver tanto o trato urinario inferior quanto o superior, resultando em
pielonefrite. A ITU nosocomial, que afeta pacientes em Unidades de Terapia
Intensiva (UTIs), € uma preocupacdo crescente. Essa condi¢cdo acarreta custos
significativos para pacientes e instituicbes de saude, prolongando o tempo de
internacdo devido a necessidade de tratamento adequado. Isso reduz o numero de
leitos disponiveis para outras internacdes hospitalares e, crucialmente, aumenta as
taxas de mortalidade (KOLLEF et al., 1999; MILO et al., 2005; LEEKHA et al., 2011).
Portanto, as Infeccbes do Trato Urinario (ITUs) sdo reconhecidas como um
significativo problema de saude publica no Brasil, exigindo a implementacdo de
medidas preventivas e corretivas a curto, médio e longo prazo pelas instituicdes de
saude (BRASIL, 2012; ANVISA, 2013a; ANVISA, 2013b).

As infecgcbes podem afetar o trato inferior, composto pela bexiga e uretra, ou o trato
superior, que inclui a pelve renal e os ureteres. As infecgbes ascendentes sao mais
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comuns, comecando na bexiga e subindo pelos ureteres até os rins (AKRAM et al.,
2007).

Além disso, as classificacbes podem ser feitas com base no local onde sé&o
adquiridas: na comunidade ou no ambiente hospitalar. ITUs ndo complicadas sao
geralmente adquiridas na comunidade e ocorrem em pacientes com estrutura e
funcd@o urinaria normais. Por outro lado, as ITUs complicadas sdo adquiridas no
ambiente hospitalar e frequentemente estdo associadas a condi¢cdes subjacentes
como obstrugdes (como hiperplasia prostatica benigna, tumores, célculos urinérios,
estenose da juncao uretero-piélica, corpos estranhos), disfuncdes anatdémicas (como
bexiga neurogénica, refluxo vesico-ureteral, rim em esponja medular, nefrocalcinose,
cistos renais, diverticulos vesicais) e condicdes metabdlicas (como insuficiéncia
renal, diabetes mellitus, transplante renal). O uso de cateteres de demora,
instrumentacdo ou procedimentos cirdrgicos no trato urinéario também séo fatores de
risco significativos para o desenvolvimento dessas infec¢des urinarias (HORNER et
al., 2006, HEILBERG, I. P; SCHOR, N., 2003, SANTANA et al., 2012).

No que diz respeito a etiologia das infec¢cbes do trato urinario (ITUs), embora
diversos fatores possam estar envolvidos, os microrganismos Gram-negativos
entéricos, especialmente Escherichia coli, sdo os agentes etiol6gicos mais comuns
(ITA & SCHOR, 2003; LEEKHA et al., 2011). Além disso, infec¢cbes oportunistas
causadas por Staphylococcus aureus e Candida albicans tém se tornado causas
significativas de ITUs em unidades de terapia intensiva (UTIs). A presenca de cepas
multirresistentes a antimicrobianos tem contribuido para as altas taxas de
morbimortalidade associadas a essas ITUs (FISHER et al., 1982).

A prevaléncia de microrganismos em ITUs é influenciada pela origem da infeccao -
adquirida na comunidade ou nosocomial - e por diversos fatores do hospedeiro.
Estes incluem idade, sexo, presenca de comorbidades como diabetes mellitus,
habitos de vida como atividade sexual e uso de contraceptivos, uso prolongado de
cateter vesical de demora, prostatismo, histérico de transplante renal, menopausa ou
gravidez em mulheres, problemas estruturais ou obstrutivos no trato geniturinario,
feridas cirargicas, além do tempo e do local da internagcédo hospitalar. Esses fatores
podem levar a variagbes na incidéncia dos uropatdogenos em diferentes casos
(MOTA & OLIVEIRA, 2019).

Especificamente, os microrganismos mais comuns em ITUs ndo complicadas, que
ocorrem sem fatores de risco e afetam principalmente mulheres, criancas e idosos,
sao: Escherichia coli (75%), Klebsiella pneumoniae (6%), Staphylococcus spp. (6%),
Enterococcus spp. (5%), Proteus mirabilis (2%) e Pseudomonas aeruginosa (1%).
Em ITUs complicadas, que estdo associadas a fatores de risco como uso de
cateteres, anomalias no trato urinario, imunossupressao ou exposicao prévia a
antimicrobianos, e sao frequentemente observadas em UTIs, os agentes mais
comuns sao: Escherichia coli (65%), Enterococcus spp. (11%), Klebsiella
pneumoniae (8%), Candida spp. (7%), Proteus mirabilis (2%) e Pseudomonas
aeruginosa (2%) (STAMM & COUTINHO, 1999; FLORES-MEIRELES et al., 2015).
As infecc¢des do trato urinario podem ser classificadas em quatro grupos principais,
dependendo da localizacdo anatdbmica da infecgcdo: uretrites, cistites, sindrome
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uretral aguda e pielonefrites. Essa classificacdo leva em conta ndo apenas a parte
do trato urinario colonizada (inferior ou superior), mas também fatores individuais de
predisposicao (POLETTO, 2005, BAIL, 2006).

Os sintomas caracteristicos incluem disuria, urgéncia e aumento da frequéncia
urinaria (ARAUJO, et al., 2010). A pielonefrite aguda (infeccdo do trato urinario
superior) € geralmente mais grave, manifestando-se clinicamente com febre, dor no
flanco, nduseas e ocasionalmente vomitos, podendo afetar tanto mulheres quanto
homens de todas as idades. Infec¢Bes urindrias ndo complicadas sdo incomuns em
homens, sendo que qualquer infeccdo no sistema geniturinario € frequentemente
considerada complicada (NICOLLE, 2005, TIBA, et al., 2008).

As infeccBes do trato urinario sdo principalmente causadas por bactérias Gram-
negativas aerobias ou anaerObias facultativas que fazem parte da microbiota
intestinal, sendo Escherichia coli responsavel por cerca de 80% dos casos de ITUs
agudas ou ambulatoriais. Outros patdégenos comuns incluem Klebsiella pneumoniae,
Enterobacter spp., Proteus spp., e, em casos menos frequentes, Acinetobacter spp.,
gue podem causar cistite e pielonefrite ndo complicadas (LOPES, 2007, VIEIRA et
al., 2007).

Dentre os cocos Gram-positivos, Staphylococcus saprophyticus e Enterococcus
spp., sdo importantes agentes causadores de ITUs tanto em pacientes
hospitalizados quanto na comunidade, enquanto Streptococcus do grupo B € mais
prevalente em pacientes diabéticos. Em ambientes hospitalares, agentes como
Enterobacter spp., Enterococcus spp., Pseudomonas aeruginosa e Candida spp.,
também podem causar ITUs, sendo este Ultimo mais comum em pacientes com
sondas vesicais (BRADINO et al., 2007, COSTA et al., 2010).

O diagndstico clinico das infeccdes do trato urinario (ITUs) geralmente se baseia em
sintomas como miccdo dolorosa ou a sensacdo de que a bexiga ndo foi
completamente esvaziada apds urinar (TORTORA et al.,, 2005). O diagnéstico
laboratorial das ITUs inclui uma variedade de exames, tanto de rotina quanto
microbiolégicos. Os exames de rotina sdo valiosos para a triagem de pacientes
sintométicos e devem ser interpretados em conjunto. Um dos elementos mais
importantes na urinalise de rotina € o teste qualitativo de reducao de nitrato a nitrito,
que serve como um indicativo presuntivo de infec¢cdo por espécies da familia
Enterobacteriaceae, pois geralmente resulta positivo para membros dessa familia
(KONEMANN, 2008).

A pesquisa de esterase leucocitaria € outro teste rapido que indica a presenca de
piuria, confirmada também pela detecgdo de pidcitos no sedimento urinario (= 10
leucdcitos/mms3). A bacterioscopia, a urocultura e o teste de susceptibilidade aos
antimicrobianos sdo considerados métodos padrdo devido a alta sensibilidade e
especificidade em comparacdo com outras abordagens. Esses exames permitem a
identificagdo do microrganismo causador da infec¢do urinaria e a avaliacdo de sua
sensibilidade aos antimicrobianos (MARTINO et al., 2002; BARROS et al., 2011). A
urocultura, especialmente, desempenha um papel fundamental no diagndstico das
ITUs, envolvendo o cultivo quantitativo de urina coletada de maneira asséptica,
frequentemente proporcionando a identificagdo do agente etiologico da infeccéo e
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orientando o tratamento (LOPES & TAVARES, 2004).

E crucial destacar que além da identificacdo do microrganismo, a estimativa do
namero de unidades formadoras de colbénias (UFC) por mL tornou-se um critério
essencial na interpretacdo da urocultura, uma vez que 0S microrganismos
colonizantes geralmente estao presentes em contagens baixas (ANVISA, 2012).

O critério de bacteridria significativa de Kass (1956) define uma contagem de

= 105 UFC/mL como um indicativo de infecgdo urinaria. No entanto, para pacientes
do sexo feminino com infeccdo urindria sintomatica ndo complicada, este limite
apresenta alta especificidade e baixa sensibilidade. De fato, aproximadamente um
terco das mulheres com sintomas clinicos como disuria, frequéncia urinaria
aumentada e pidria, que respondem positivamente ao tratamento com
antimicrobianos, tém contagens entre 102 a 104 UFC/mL, conforme o critério de
Stamm (1982) (ANVISA, 2012). Portanto, tornou-se evidente que ndo ha um valor
anico de bacteriuria significativa que seja aplicavel a todos os tipos de ITUs e em
todas as situacdes (GRABE et al., 2011).

RESISTENCIA BACTERIANA A TRATAMENTOS COM ANTIBIOTICOS

O tratamento da infeccdo do trato urinario (ITU) busca ndo apenas alcancar a cura
clinica, mas também eliminar os agentes causadores e prevenir recorréncias. Para
isso, sao utilizados antimicrobianos de amplo espectro, eficazes contra o0s
microrganismos mais comuns. A escolha do medicamento baseia-se em
caracteristicas como baixa toxicidade celular, via de administracdo, menor indice de
resisténcia, excrecao urinaria adequada e minima alteracdo da microbiota intestinal.
Dentre os medicamentos frequentemente escolhidos estdo as cefalosporinas,
aminoglicosideos e sulfonamidas, sendo que estas Ultimas tém sido menos
utilizadas recentemente devido ao alto indice de falhas terapéuticas (COSTA et al.,
2010; BARROS et al., 2011; FIOL et al., 2008).

A selecdo empirica de antimicrobianos para o tratamento da infec¢cdo do trato
urinario (ITU) é baseada em diversos fatores, como o patégeno provavel, estudos
locais sobre a resisténcia bacteriana, avaliacdo da imunidade do paciente e historico
de uso de antimicrobianos. Além disso, sao considerados o custo, a disponibilidade
e a farmacocinética do medicamento (KOCH et al.,, 2008). Diversas classes de
antimicrobianos podem ser utilizadas no tratamento das ITUs, com preferéncia para
agueles mais eficazes contra bactérias Gram-negativas, comuns nas ITUs
adquiridas na comunidade, como o0s beta-lactamicos, fluoroquinolonas,
aminoglicosideos e sulfametoxazol-trimetoprim (COSTA et al., 2010).Sobre a
resisténcia bacteriana, pode ser entendida como a capacidade que a bactéria tem de
conseguir se proliferar e se desenvolver ainda que na presenca de duas ou mais
classes de antibiéticos, no qual o microrganismo deveria ser sensivel e com a
administracdo desse farmaco o patdgeno deveria ser destruido, o que nao é
realizado com sucesso. Para adquirir essa protecao, esses microrganismos tendem
a desenvolver fatores de viruléncia que sdo caracteristicas proprias do patdogeno
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para se desenvolverem mesmo com a escassez de fatores benéficos a sua
sobrevivéncia e escaparem do sistema imunoldgico. Sdo exemplos de alguns fatores
de viruléncia utilizados pelas bactérias: capsula, enzimas e toxinas (OLIVEIRA,;
SILVA, 2007).

A eficacia dos tratamentos propostos aos pacientes tem sido prejudicada devido ao
avango da resisténcia bacteriana, que ocorre devido o uso e abuso dos
medicamentos que entdo se tornam obsoletos e as bactérias cada vez mais
resistentes a acao, interferindo muitas vezes no quadro clinico e dando continuidade
a propagacao das bactérias para as demais pessoas. Essa situacdo deve ser
rapidamente revertida, visando a melhora na saude coletiva, entdo é necessaria uma
colaboracdo dos médicos em manter certa cautela nas prescri¢cdes, informatizacéo e
conscientizacdo da populacdo em obedecer aos receituarios médicos e cumprir o
tratamento proposto de forma correta (FARINA, 2016).

De modo geral, os micro-organismos isolados de infec¢fes urinarias adquiridas em
ambientes hospitalares demonstram uma resisténcia mais ampla a diversos agentes
antimicrobianos, e ha mais informacdes disponiveis sobre seus perfis de resisténcia
em comparacdo com os adquiridos na comunidade. No entanto, cepas bacterianas
multirresistentes também podem ser encontradas em pacientes na comunidade, o
gue pode resultar em falhas no tratamento empirico e levar ao desenvolvimento de
quadros clinicos complicados, com maior morbidade (BRAOIOS et al., 2009).

O uso inadequado de antimicrobianos, desde a prescricdo até a administracdo e o
consumo, representa um problema global com diversas consequéncias negativas
significativas (IBRAHIM et al., 2000; MARQUES et al., 2008). Nas ultimas décadas,
dados tanto nacionais quanto internacionais tém destacado preocupacdes continuas
sobre o uso improprio de antimicrobianos. Um exemplo é a Organizacdo Mundial da
Saude (OMS), que ha anos vem alertando sobre os impactos econémicos e sociais
adversos, bem como os efeitos nocivos a saide humana e aos servicos de saude,
associados ao uso irracional dessa classe terapéutica (OMS, 2016).

Na ultima década, os antimicrobianos tém sido amplamente empregados na prética
médica em UTIs, sendo as cefalosporinas e as penicilinas os farmacos mais
frequentemente prescritos (SOUSA et al.,, 2011; FRANCA, 2012). Desde 0 uso
indiscriminado da penicilina para uma ampla gama de condicdes, tornou-se evidente
que o uso aleatério e inadequado de antimicrobianos tanto na comunidade quanto
em ambientes hospitalares promove o surgimento e a disseminacdo de cepas de
microrganismos resistentes (GRUMACH & FERRARONI, 2006).

A proposta terapéutica das ITUs em UTIs frequentemente envolve o uso de
antimicrobianos das classes de quinolonas, sulfonamidas e cefalosporinas. Estes
agentes terapéuticos sao geralmente reservados para uso em UTIs, com base na
avaliagdo clinica prévia do quadro infeccioso, considerando sua localizacao,
evolucéo, fatores predisponentes e/ou de agravamento, além da identificacdo do
agente causador e testes de susceptibilidade aos antimicrobianos (JACOBY, 2008;
ANVISA, 2013a; ANVISA, 2013b). Os antibiéticos mais utilizados na terapia de ITU
no Brasil sdo o sulfametoxazol-trimetoprim, as fluorquinolonas, os betalactamicos, a
amoxicilina e a nitrofurantoina. (ARAUJO; QUEIROZ, 2012; SILVA et al., 2017). A
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utilizacdo empirica de um antibidtico para o tratamento da ITU ndo é recomendada
guando a sua taxa de resisténcia, para um determinado patdégeno, for maior que
20% (ALVES; EDELWEISS; BOTELHO, 2016; ARAUJO; QUEIROZ, 2012; DIAS;
COELHO; DORIGON, 2015; SILVA et al., 2017).

O desenvolvimento de medicamentos eficazes contra infec¢cdes bacterianas
revolucionou o tratamento meédico nas Ultimas décadas, resultando em uma
significativa reducdo da mortalidade por doengas microbianas. Contudo, o uso
inadequado de antimicrobianos criou uma presséo seletiva sobre as populacdes de
microrganismos, favorecendo a emergéncia de subpopulacdes resistentes. A
resisténcia bacteriana a diversos antimicrobianos e agentes quimioterapicos impoe
sérias restricdes as opcoes de tratamento de infec¢cdes bacterianas, representando
uma grave ameaca a saude publica (SILVEIRA et al., 2006).

A resisténcia bacteriana aos antibiéticos é determinada pela expressao de genes de
resisténcia, as bactérias podem expressar resisténcia intrinseca que apresentam
mecanismos de resisténcia naturais de um género ou espécie bacteriana ou podem
expressar resisténcia adquirida originada a partir de mutagdes nos préprios genes ou
pela aquisicdo dos genes de resisténcia de outras bactérias como conjugacéao:
plasmideo, transposon, via bacteriofago - transducdo ou via ambiente -
transformacao (DE ANDRADE; DA COSTA DARINI, 2020).

Atualmente, os antimicrobianos mais frequentemente recomendados para o
tratamento de ITUs, incluem Ciprofloxacina, Nitrofurantoina, Ampicilina e
Sulfametoxazol-Trimetropim (SMX-TMP). Nitrofurantoina tem sido destacada como a
escolh preferencial para o tratamento empirico de ITUs adquiridas na comunidade,
mas alguns paises sdo contrarios ao seu uso nestas condicdes (CUNHA et al.,
2011).

Portanto, a identificacdo do patdgeno e a determinacéo do perfil de sensibilidade aos
antimicrobianos sédo fundamentais. Microrganismos da familia Enterobacteriaceae
tém demonstrado resisténcia a B-lactamicos (incluindo cefalosporinas), cefotaximas,
carbapenémicos, aminoglicosideos, sulfonamidas e quinolonas, devido a presenca
de diversos genes que codificam enzimas capazes de inativar os antimicrobianos.
Além disso, mecanismos como bombas de efluxo e alteracdo do alvo do
antimicrobiano tém sido relatados como responsaveis pela aquisi¢cdo de resisténcia
nesses microrganismos (FLORES-MEIRELES et al., 2015).

A classe de antibiéticos que vem apresentando maior aumento da resisténcia sdo as
fluoroquinolonas (ciprofloxacina e norfloxacina), por ser a mais recomendada no
tratamento de ITUs comunitarias e, portanto, mais exposta a essas bactérias (SILVA
et al., 2017).

Os estudos sobre resisténcia dos uropatdgenos aos antibidticos demonstram que o
sulfametoxazol-trimetoprim ja ndo € mais considerado eficiente no tratamento de
ITU, pois suas taxas de resisténcia se encontram acima de 50%. A nitrofurantoina e
o antibiético com menor indice de resisténcia, porém seu uso foi diminuido devido
aos seus efeitos colaterais e ao surgimento de novos antibiéticos. (ARAUJO;
QUEIROZ, 2012; DIAS; COELHO; DORIGON, 2015). J4 a ampicilina e a

amoxicilina, possuem um carater de resisténcia elevado (ALVES; EDELWEISS;
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BOTELHO, 2016; MACHADO; PEREZ; SANTOS, 2016).

Logo, em uma pesquisa desenvolvida por Bello Fernandez et al.,, (2019) ficou
evidenciado que tanto para as bactérias Gram-positivas como para as Gram-
negativas a resisténcia maior predominava para a Amoxicilina + Acido Clavulanico,
reforcando os dados apresentados. Silva e Santos (2019), por sua vez, destacam a
antibioticoterapia eficaz e adequada prescrita por um médico, ressaltando a
necessidade de se conhecer o agente infeccioso e sua sensibilidade, e nesse estudo
viu-se que a sensibilidade minima para indicar o uso empirico de um antibiotico para
microrganismos especificos deve ser mais que 80 %.

Conforme destacado por Barbosa e Resende (2018), o uso incorreto e
indiscriminado de antibidticos no tratamento de infeccbes do trato urinario pode
contribuir para o surgimento de cepas bacterianas resistentes, recorréncia dos
episodios e agravamento da doenca. E crucial desencorajar o0 uso excessivo e a
automedicacdo, a0 mesmo tempo em que se promove a realizacdo regular de
exames uroldgicos no Brasil. Um obstaculo ainda enfrentado € a demora na
obtencdo dos resultados da urocultura, levando muitos médicos a iniciar o
tratamento antes de obterem os resultados. Em casos como cistites leves,
frequentemente os pacientes ja se recuperam antes mesmo de o0s resultados
estarem disponiveis, 0 que pode tornar esses testes praticamente desnecessarios
(ASSIS et al., 2019).

Para escolher o antibidtico correto, deve-se considerar a eficicia clinica contra a
bactéria causadora, a prevaléncia local de resisténcia e os resultados da urocultura.
A antibioticoterapia deve ser prescrita por um meédico, com conhecimento do agente
infeccioso e sua sensibilidade. A sensibilidade minima para uso empirico de um
antibiético deve ser superior a 80% (SILVA & SANTOS, 2019).

METODOLOGIA E METODO DA PESQUISA

Este trabalho segue as diretrizes da resolucdo N° 510 de 07 de Abril de 2016, sob as
leis N° 8.080 de 19 de Setembro de 1990 e 8.142 de 28 de Dezembro de 1990,
garantindo a ética, respeito e direitos dos participantes deste projeto de pesquisa em
ciéncias humanas.

Sendo apresentado como um estudo exploratério de literatura aplicado no qual sao
investigados os conceitos, efeitos e caracteristicas da presenca de elementos
andmalos relevantes para o estudo. Logo se propde analisar e buscar pesquisas
relevantes que possibilitem sintetizar o conhecimento sobre o tema proposto, a fim
de formular conclusdes a partir dos estudos incluidos na revisdo, além de indicar
lacunas que necessitam ser preenchidas com novos estudos (MENDES et al., 2021).
Inicialmente, foram selecionadas literatura e trabalhos cientificos a partir das bases
de dados SciELO (Scientific Electronic Library Online), LILACS (Literatura Latino-
Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude) através da plataforma da BVS
(Biblioteca Virtual em Saude), PubMed (acesso a base de dados Medline) e outras
fontes fisicas. Os descritores utilizados incluiram: ITU, Agentes Bacterianos e
Resisténcia.
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Diante dos objetivos, destaca-se a pesquisa exploratoria que busca padrdes, ideias
ou hipoteses, que possam ser utilizadas como técnica e fonte de estudos de casos e
de comportamentos, onde a pesquisa bibliogréfica foi essencial para o complemento,
apoiando-se nos principais autores que trabalham o tema, bem como suas principais
obras.

Este trabalho apresentara como metodologia um estudo exploratério de literatura
aplicado no qual sé@o investigados os conceitos, efeitos e caracteristicas da presenca
de elementos anémalos relevantes para o estudo que se propde analisar e buscar
pesquisas relevantes que possibilitem sintetizar o conhecimento sobre o tema
proposto, a fim de formular conclusGes a partir dos estudos incluidos na reviséao,
além de indicar lacunas que necessitam ser preenchida com novos estudos
(MENDES et al., 2021).

Foram realizados estudos epidemiolégicos analisando os resultados da urocultura e
seus respectivos perfis antimicrobianos, onde esses resultados sédo incluidos no
banco de dados do hospital onde a aluna realiza o estagio supervisionado. Os
pacientes sdo, portanto, registrados no banco de dados com um cd6digo e, com isso,
sua identidade é completamente protegida, visto que as amostras incluidas no
estudo foram obtidas da comunidade e as uroculturas e os antibiogramas foram
avaliados durante o periodo do estudo, sendo excluidos os pacientes que nao
realizaram os exames acima ou que forneceram informacdes incorretas.

RESULTADOS E DISCUSSOES

A Tabela 1 mostra os resultados obtidos de forma amostral e experimental através
das analises (EAS) de amostras de urina de individuos observados entre 2023 e
2024 durante o estagio supervisionado no Hospital Estadual de Jerénimo Monteiro —
ES. A analise observatéria incluiu individuos de 0 a 71 anos, divididos por sexo
feminino e masculino, focando no uso de amoxicilina no tratamento de Infeccdo do
Trato Urinario. Os resultados foram classificados em resistente, intermediario e
sensivel.

Na amostra focou-se em analisar apenas pacientes que faziam uso da amoxicilina,
lembrando que a infec¢do pode ser tratada com outros tipos de antibiéticos, mas foi
escolhido este, pelo fato de ser o mais utilizado atualmente pela medicina nesse tipo
de tratamento.

A coleta de amostras ocorreu de abril de 2023 a margo de 2024. Conforme descrito
na revisdo bibliografica e em pesquisas de outros autores, o maior indice de ITU
ocorre em mulheres, especialmente na faixa etaria de 31 a 50 anos. A E. coli foi
identificada como a bactéria mais resistente ao tratamento com amoxicilina.

Tabela 1 - Analise de Amostras Coletadas de Abril de 2023 a Marco de 2024

04/23 |05/23 |06/23 |07/23 |08/23 |09/23 [10/23 [11/23 [12/23 [01/24 [02/24 |03/24
Fem 16 30 29 13 9 9 11 3 13 14 10 24
Mas 4 0 2 0 2 4 0 0 4 1 1 5
Total 20 30 31 13 11 13 11 3 17 15 11 29
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E coli 14 22 23 9 (<] 1 8 7 1 7 7 19
Enterobacter 3 5 6 3 1 0 2 1 3 5 2 3
Shigela 3 3 1 1 0 1 1 0 1 1 1 3
Proteus 0 0 1 0 2 0 0 0 1 2 1 4
0-5 0 2 0 0 0 0 1 0 1 0 0 2
6-15 1 1 2 1 0 0 0 0 0 0 1 2
16-30 6 3 6 2 2 2 1 3 2 7 2 3
31-50 6 11 6 5 2 4 1 0 3 5 2 10
51-70 5 5 11 4 5 4 7 3 5 1 3 9
>71 2 8 6 1 2 3 1 2 6 2 3 3
Resistente 10 10 21 7 7 5 4 6 8 9 7 20
Intermediario 6 8 6 3 1 5 5 2 6 2 1 6
Sensivel 4 12 4 3 3 3 2 0 3 4 3 3

Fonte: Produzido pelo autor

A seguir, no grafico 1, pode ser visto a coleta de dados usando como termo a
sexualidade, onde através de gréficos afim de comprovar que os estudos analisados
pelos diversos autores mencionados nesse estudo comprovam realmente que
mulheres sdo 0 sexo mais propicio a desenvolver ITU, devido a uretra destas ser
menor que 5 centimetros de comprimento, € 0S microrganismos atravessam-na
facilmente. Ela também esta situada mais perto da abertura anal e de suas bactérias
intestinais contaminantes do que da uretra masculina.

Grafico 1 - Demonstragdo por sexo de incidéncia de individuos com ITU

M MMulheres Il Homens

Pesquisa por sexo

Fonte: Produzido pelo autor

O grafico 2 demonstra que a Escherichia coli é o uropatégeno mais resistente aos
antibioticos, especialmente a amoxicilina, que possui altos indices de resisténcia.
Antibiéticos combinados, como amoxicilina/clavulanato e ampicilina/sulbactam,
mostram menor resisténcia em compara¢do aos antibiéticos usados isoladamente.
Estudos como o de Gato et al. (2021) destacam que associacbes como
piperaciclina/tazobactam séo eficazes, apresentando menores indices de resisténcia
em pacientes infectados por K. pneumoniae em UTI.
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Graéfico 2: Reacéao de quatro tipos de bactérias ao tratamento com Amoxicilina
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Fonte: Produzido pelo autor

CONSIDERACOES FINAIS

Com base nas consideracdes feitas ao longo deste estudo e alinhando-se com as
guestdes mencionadas anteriormente, percebemos a importancia de avaliar tanto a
eficAcia do uso de antibiéticos quanto os fatores de risco para a ocorréncia de
infeccdo do trato urinario (ITU) em pacientes hospitalizados em UTls. Assim, é
notavel que a antibioticoterapia empirica (ATE) no contexto das ITUs, como relatado
aqui, pode ser crucial para a sobrevivéncia do paciente até que os dados
microbiolégicos e o antibiograma possam orientar uma terapéutica mais eficaz.
Portanto, embora deva ser cuidadosamente ponderada, a antibioticoterapia empirica
é indiscutivelmente necessaria.

E crucial destacar a importancia do uso correto e da orientacdo adequada no uso de
antibiéticos, além da conscientizacao tanto dos profissionais de saude quanto da
populacdo sobre o uso racional, especialmente de antibiéticos de amplo espectro
como as quinolonas. Isso ajuda a reduzir a pressdo na escolha dos antibioticos,
enquanto € essencial compreender o perfil de resisténcia em pacientes
hospitalizados com ITU. Monitorar ativamente a resisténcia antimicrobiana e evitar
prescricdes desnecessarias de antibidticos sdo medidas fundamentais. Para isso, a
realizacdo periodica de estudos epidemioldgicos é imprescindivel, pois as taxas de
resisténcia podem variar significativamente. Um diagndstico preciso é fundamental
para evitar o uso inadequado e descontrolado desses medicamentos.

Dada a alta taxa de sensibilidade e resisténcia das bactérias causadoras de ITU aos
agentes antibacterianos identificados neste estudo, sugere-se que os laboratorios
invistam em estudos do perfil de resisténcia genética para criar mecanismos de
compreensao do comportamento da resisténcia bacteriana no ambiente hospitalar e
como isso pode ter um impacto no ambiente comunitario. Assim, os dados coletados
destacam a importancia de ac¢des preventivas contra a resisténcia bacteriana. 1sso
envolve, sobretudo, a atitude responsavel do profissional de salde ou médico, que
deve fundamentar-se em testes microbiolégicos apropriados, e também do paciente,
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que deve ser informado sobre os perigos da automedicacdo e da relevancia da
adesdo ao tratamento antimicrobiano correto.
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